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脊髄やそのほかの神経損傷に伴なう痘縮 (spasticity)の薬物治療は今日におい
てもなお不十分といえる。さまざまな問題点のうちの一つに，治療薬の多くは内
服によっては有効性を示さないものが多いことがあげられる。現状では，クロ Jレ
ジアゼポキサイドやツアゼパムのようなベンゾジアゼピン誘導体が有効な薬物と
して一般に使用されているが，主主縮を明らかに緩解する用量によっては患者はね
む気に悩まされることが多い。そこでここにとり上げたような内服のできる新し
い薬物で baclofen(Lioresal)，DP-122と呼ばれる GABA 誘導体が注目され
て来た。 
GABA (r-aminobutyric acid)が中枢神経系の抑制性シナプスにおける化学
的伝達物質であろうという見方は今日かなり定着してきているが，それとともに 
GABAと痘撃の関係も絶えず追究されてきた。たとえばてんかんの脳の生化学
的特徴のーっとして遊離アミノ酸の生成が低下し，クソレタミン酸や GABAの減
少が認められている。ここに当然 GABAによる痘壊や痘堵性の筋収縮の治療が
もくろまれたわけであったが， GABAそれ自身がいわゆる血液・脳関門を通過
し難し、ために直ちに GABAを応用することはできなかった。経口的に用いら
れ，血液・脳関門を通過するような GABA様物質の探求が進められた中より
か(para-chlorophenyl)GABA，別名 baclofen(Lioresal)，DP-122が治療界に
登場してきた。 
Pedersen et al.による動物実験成績を以下要約してみよう。 baclofenの静脈
注射，経口投与のいずれにおいても筋弛緩効果がみられ，さらに増量すると歩行
失調などが現われる。脊髄の反射活動電位(単および多シナプス反射)の抑制は
脳との連絡を断った脊髄動物標本でも，除脳による固縮動物標本においてもみら
れ，さらにガンマー系の活動をも減少することがわかった。しかし末梢の神経筋
接合部や筋紡錘の活動には影響しないとされている。マウスにおける実験におい
て，ストリキニンや電撃による痕重量に対しては効果がないのに，ベンテ卜ラゾ-
Jレやセミカノレパジッドによる皇室撃に対しては有効である。 セミカルパジッドが 
GABAの枯渇を生ずる薬物とみられていることからみると， GABA誘導体で
ある baclofenの作用態度は注目に値しよう。
臨床的応用2)3)は現在主として脊髄損傷による痘縮， 筋強直現象 (myotonia)
に対して行なわれており，かなりの効果を示しでいる。副作用として筋力低下が
みられることがあり，またまれに鎮静作用がみられると報告されている。現段階
においてはこの薬物の作用部位を詳細にきめることができていないが，脊髄の運
動ニューロンへの求心路末端の機構への効果が考えられているo また運動ニュー
ロン自身への作用もなお検討を要するであろう。作用機序の解明，その臨床応用
上の基盤については我々も目下検討を進めている。 
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